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— —
Ehro7—4 p.174
_ . = e dfl <- subset(df, sex == "B1")
0%2:50.2.177:':9(‘:52&31'5 df2 <- subset(df, sex == "B2")
A1) J7+4)L : Green2-5-2.R
- s <- unstack(dfl, dflig$y ~ dfl$group)
FIFH UTZRB3%X : subset. unstack. colMeans s["mean”,] <- colMeans(s)
## A® Al A2 A3
. _ i (B1) D
F—ATIL—AIdf(C — o ## 1 11.0 11.300 11.800 11.500
HELRET—5 (—25) 7 I A
z = dfl DES e HiEE 2 10.7 11.300 12.200 12.000
S df 1545 ## 3 11.4 10.900 12.100 12.400
sex group y #H 4 10.9 11.200 10.800 11.000
1 B1 A0 11.0 ## mean 11.0 11.175 11.725 11.725
2 Bl A1 11.3
S i (B2) ## AO Al A2 A3
: ST L—/ HHt 1 10.200 10.900 10.5 10.900
4 Bl A3 115 A2 OB E  #HitE 2 10.800 11.300 10.8 10.500
5 B1 A0 10.7 SE5E ## 3 10.500 10.300 10.8 11.300
6 B1 Al 113 ## 4 10.200 10.400 11.1 11.600
"""" ## mean 10.425 10.725 10.8 11.075



プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　表示5.2.1に関連した出力を R で得ます。
　左の表は、データフレーム df に付値したデータの一部です。sex（雄：B1、雌：B2）、薬剤（A0、 A1、A2、A3）、その観測値　y です。
　右の表は、データフレーム df を subset 関数で雌雄別のデータフレーム df1、df2 に分割し、unstack 関数で縦長の df を横長のデータフレーム s に組み替えて表示しています。その表示には、それぞれの薬剤ごとの平均値を最後の行に加えています。　　
　詳しくはスクリプトファイル Green2-5-2.R を見てください。



ggl%ﬁg_“_ g p.174

@ X/R5.2.1 57 —4~FELEARTE

ROUT 8T +)L : Green2-5-2.R S

FIA UJZEIEX  interaction.plot A Sex
interaction.plot( < O o B

x.factor = df$group, # x7i i 7 A B2

trace.factor = df$sex, # XGT D o o

response = dfsy, # Yy 9 O/—/"O A

fun = mean, # FEEE T > |k A/

type = "p", # RERD ST o AT

legend - TRUE, # JLpE 2 . A/

ylim = c(10, 12), # y#HD#H Q

xlab = "Drug", # XBD L1 L S

ylab = "response", # y#D X1 pL

pch = c(1, 2), # RODFE DFEE AO Al A2 A3
) Drug


プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　表示5.2.1 のグラフは、interaction.plot 関数で簡単に作成できます。この関数には多数の引数があり、その指定でグラフの細かな整形ができます。
　引数 x.factor は、横軸に割り当てる因子を指定します。この場合は group です。
　引数 trace.factor は、図の中で区別する因子を指定します。この場合は sex です。
　引数 response は、縦軸に割り当てる因子を指定します。この場合は y です。
　その他、凡例の指定、ラベル、マークの指定に引数を使います。詳しくは、スクリプトファィル Green2-5-2.R を見てください。


WERER! 4 DA p175

® F=<5.2.2 MR DD EN DR
AOYUT T 7+)L : Green2-5-2.R
FAUZREEL : Im. car::Anova

Yahrin
HERER (CDEN LTS —F T L —AICDULT, ZNZENEEDH (8§2.1) Z1TUL\.
DEDIRZRRIT D DSBS AR

1m outl <- 1lm(y ~ group, dfl,

BRIXFDOINRDOFN ' ' r.sum”))
0 (CTXDEIHY Anova(lm_outi, 3)% oA ] SHROFN0

## Anova Table (Type III tests)

SETHT(C ## Response: y

- it Sum Sq Df F value Pr(>F)

$§$DijIII 7&1§§ ## (Intercept) 2081.64 1 9243.1776 <2e-16 ***
(COBHTETTTT 4 group 1.69 3  2.4968 0.1095
EEU) ## Residuals 2.70 12


プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　subset 関数で雌雄別に分割したデータフレーム df1、df2 について、これまで説明してきたように、それぞれ回帰分析して分散分析表を得ます。ここには、df1 の解析結果を表示しています。
　この後で説明するように、欠測値などで繰り返し数が不ぞろいの場合も想定し、car パッケージの Anova関数を使い、JMPに合わせて 平方和のタイプIII を使います。そのため、lm 関数では、質的因子の効果の和がゼロになる制約を設けます。
　これらの結果は、表示5.2.2 と一致しています。�　なお、この事例では欠測値がありませんから、平方和タイプI と同じ結果になります。


A= 72
Itz SO T2 p.176
® X5.2.3 M E SDETZDMAR. FR5.24 TF)LDH CTIEDHDEE,
ERE25 - 526 |MP (C & BRRATER ﬁ’ﬁﬁﬁ@lﬁj
AOUT~IT7+4)L )
Green2-5-3.R Im_out <- 1m(y ~ sex + gr‘cl)gztz- sex glr:(c):gﬁjcr e df,
FIF U TZBEER "con’.cr‘.sur,n"ﬂ
Im. car::Anova summary(1m_out) &ﬂ%@%DD\O}
?ummary #it Estimate Std. Error t value Pr(>|t]|)
733 ## (Intercept) 11.08125  0.07625 145.331 < 2e-16 ***
RXEVEFRMIEZ  ## sexl 0.32500 0.07625 4.262 0.000271 ***
B ## groupl -0.36875 0.13207 -2.792 0.010111 *
« . ## group2 -9.13125 0.13207 -0.994 0.330225
(sex * group CH
) ## group3 0.18125 ©.13207 1.372 0.182624
=L ## sexl:groupl -0.03750 0.13207 -0.284 0.778885
## sexl:group2 -0.10000 0.13207 -0.757 0.456302
## sexl:group3 ©0.13750 ©.13207 1.041 0.308183


プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　表示5.2.3、表示5.2.5、表示5.2.6 で行われている解析、すなわち雌雄を合わせた解析を R で行います。交互作用を含めるため、sex:group の項を追加します。または、sex * group でも同様の解析になります。
　前のところでも説明したように、欠測値などで繰り返し数が不ぞろいの場合も想定し、car パッケージの Anova関数を使い、JMPに合わせて 平方和のタイプIII を使います。そのため、質的因子のsex、group ともに、効果の和がゼロの制約を設けます。



Iz SO B T2 BT

p.176

® X 1<5.2.3 = SO TE e Dk

FRR5.2.5 + TX7:5.2.6 JMP ([C KB EFTHEER

ROUTRIT7+)
Green2-5-3.R
FIFA UTZEZX
Im. car::Anova Anova(lm out,
summary it
5% I
CDEHFITITFEAFFICT1  ## Response: y
EEUHER HH#
Ht
HH# sex
## group
H## sex:group
## Residuals

3y 547 ]

Anova Table (Type III tests)

Sum Sq Df F value

(Intercept) 3929.4 1 21121.1355

3.4 1 18.16860
2.3 3 4.1232
0.2 3 0.4345
4.5 24

Pr(>F)
< 2.2e-16 ***
0.000271 **x*
©.017148 *
0.730277


プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　car パッケージの Anova関数を使い、JMPに合わせて 平方和のタイプIII を使います。JMP の結果と一致しています。
　なお、この事例では、欠測値がないので、平方和タイプ I と同じ結果になる。


AN - = 4A72
i3 =y SR p.181
® X’~5.2.7JMPD [JOTJ7A)L] £ adiusted mear
RAOUT KT 7+)L : Green2-5-2.R N
FIFH U=B82% : Im. phia:interactionMeans. plot 0 /}—{
phia out <- interactionMeans(lm out) o 1 P } =
phia out ) T { { o~ B2
plot(phia_out) S }/'
##  sex group adjusted mean std. error q —
## 1 Bl AQ 11.000 0.2156627 5
## 2 B2 Ao 10.425 ©.2156627 . 3 p—
## 3 Bl Al 11.175 0.2156627 2 /}/ == A0
## 4 B2 Al 10.725 0.2156627 ) P o
## 5 Bl A2 11.725 ©.2156627 o § A
## 6 B2 A2 10.800 0.2156627
## 7 Bl A3 11.725 0.2156627 | | e Y
## 8 B2 A3 11.075 0.2156627 oose A Moty



プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　表示5.2.7 のJMPの「プロファイル」と同様の出力を R で出力します。
　phia パッケージの interactionMeans 関数を使います。lm 関数で得られた結果をこの関数に渡すと、自動的にこのような表が得られます。また、plot 関数に結果を渡すと右のグラフが得られます。



KANEN S DImE p.182

® FX/~5.2.8 X AMED D BIFE D
AOUT ~T7+4)L : Green2-5-2.R
FIA U TZREZEX

Im. car::Anova df3 <- df[-32, |1 # 3277HZHIfF

Im out3 <- 1Im(y ~ sex + group + sex*group, df3,

fummary list( "contr.sum",
it "contr.sum"))

F—AJL—/df @  Anova(lm out3, 3)

321 TBZHIBR. df3(C

HE i Sum Sq Df F value Pr(>F)

CNETEKEICHRT  ## (Intercept) 3757.4 1 21090.7126 < 2.2e-16 ***

HAUEN S BDT. ## sex 3.7 1 20.7480 0.0001411 ***

- ## group 1.8 3 3.4147 0.0343552 *

FIIANT AT 11 DFER ## sex:group 0.3 3 0.5301 0.6661024

[3F1T1DRERE ## Residuals 4.1 23 e gt

=3 O EEEN 1 |
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
 欠測値が発生した場合を想定し、ここまで使ってきたデータフレーム df の最後の行である 32 行目を削除します。このデータフレームを df3 に付値します。
　この　df3 のデータフレームについて、これまで同様に雌雄を合わせて、交互作用の項を含めて解析した結果を得ます。


KANEN S Dima

p.182

® X7<5.2.8 KHNED D BIGE DR

AOUT ~T7+4)L : Green2-5-2.R

A UTZEER
Im. car::Anova. summary

73k

RAUEN D DD T, Anova(lm_out3, 3) —J\ SA1II J

/T T 1SR E st
FILD it
(& 2 DIFEFFDET (X it

SEOFEHF EARA—E) ﬁﬁ

Hit
Hit
Hit
Hit

Anova Table (Type III tests)

Response: vy
Sum Sq Df F value Pr(>F)

(Intercept) 3757.4 1 21090.7126 < 2.2e-16 ***
sex 3.7 1 20.7480 0.0001411 ***
group 1.8 3 3.4147 ©.0343552 *
sex:group 0.3 3 0.5301 0.6661024
Residuals 4.1 23
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　表示5.2.8 と同じ分散分析表が得られます。
　この事例では、欠測値があるので、平方和タイプ I を使った分散分析表と、タイプ III を使った分散分析表は異なります。欠測値が１つなのて、残差の自由度が１つ減ります。また、全体の平方和と個々の平方和の合計が一致しません。
　詳細は、スクリプトファイル Green2-5-2.R と、テキストとそれを解説した PDF ファイルを参照してください。
　詳細は、スクリプトファイル Green2-5-2.R と、テキストとそれを解説した PDF ファイルを参照してください。
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PRZRE (CHR 2 IR PIEZ LR LTz VR &
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　ここから、テキストにはありませんが、２因子の分散分析後の検定を補足します。事後検定として個々の平均値の比較を行うことがあります。
　たとえば、２因子の組み合わせの中から、最適水準の水準組み合わせを求める場合があります。
　特定の主効果を比較することがあります。一方の因子ごとに他方の因子の水準を比較する場合もあります。また、一方の因子を無視して全体で他方の因子の水準を比較することもあります。
　さらに、探索的に様々な平均値を比較することもあります。
　ただし、交互作用が有意である場合は、因子の主効果を比較することに意味はありません。交互作用が有意でない場合、交互作用を誤差にプールしたか否か、２因子の主効果がいずれも有意か、一方の因子のみ有意かなど、いろいろな状況で解析方法が異なってきますので、十分理解したうえで利用してください。これ以降の説明では、データに適した検定方法であるかは問わず、機械的に検定方法のみを説明します。


HE ;1

i Z D+

B

o ifiiff S ERID I N TOEAFENT DM LEE (2x4=8%H. 28EIMDXFLEER)

Im out <- Im(y ~ sex + group + sex*group, df,
list( "contr.sum", "contr.sum"))
emmeans_out <- emmeans(lm out,pairwise ~ sex:group, "tukey")

emmeans_out$contrasts

HH
HH
HH

contrast

Bl AO -
Bl A©
Bl AO -

B2 A©
Bl Al
B2 Al

estimate

0.575
-0.175
0.275

SE df

.305 24
.305 24

| \ ) TRER
t.ratio p.value

1.885 0©.5729
-0.574 0.9989
0.902 0.9830

Hit

## P value adjustment: tukey

method

-0.902 0.9830
2.131 0.4245

for comparing a family of 8 estimates


プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　まず、雌雄と薬剤の全ての組み合わせの対比較です。雌雄と薬剤の組み合わせ、すなわち２×4=8組ありますから、２組ずつの比較をすると、全部で28回の対比較を行うことになります。
　lm 関数の結果を emmenas 関数に渡します。「pairwise ~ sex:group」 を指定すると、雌雄と薬剤の全ての組み合わせの対比較が実行されます。「コロン」で sex と group を結ぶます。「adjust = "tueky"」を指定すると tukey法による多重比較になります。これはデフォルトになっていますので、指定しなくてもTukey の方法が実行されます。「adjust = none」 を指定すると、多重性を考慮しない比較になります。


HE 1

]

R D

B

oL (C3EH oD

emmeans (1lm_out,

## sex = Bl:
H#Hit

## A9 - Al
## AQ - A2
## AQ - A3
## Al - A2
## Al - A3
## A2 - A3
#i

## sex = B2:

LIB7Z X LEER

/ru (oI

pairwise ~ group|sex,

lltukeyll)

contrast estimate

-0.175
-0.725
-0.725
-0.550
-0.550

0.000

OO OO0

SE
. 305
.305
.305
. 305
. 305
. 305

df t.ratio
.574
.377
.377
.803
.803
.000

24
24
24
24
24
24

P OO O®OO®O®T

.value

.9389
.1089
.1089
.2963
.2963
. 0000

= it DRTOLEE |

it o TOLEE: |

## P value adjustment:

tukey method for comparing a family of 4 estimates


プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　雌雄別に、４種類の薬剤を対比較する場合です。specs 引数に「pairwise ~ sex|group」 を指定すると、雌雄（sex） ごとに薬剤（group） の比較を実行します。「:」 ではなく「|」で、 sex と　group を結びます。



o [l i SO T CER DI EZ X LLEL

emmeans(1lm out, pairwise ~ group, "tukey")

## NOTE: Results may be misleading due to involvement in interactions

## contrast estimate SE df t.ratio p.value

## AO - Al -0.237 0.216 24 -1.101 0.6922 }
## AQ - A2 -0.550 0.216 24 -2.550 0.0772

## AQ - A3 -0.688 0.216 24 -3.188 ©0.0193

#H Al - A2 -0.312 0.216 24 -1.449 0.4825

## Al - A3 -0.450 0.216 24 -2.087 0.1861

#H# A2 - A3 -0.138 0.216 24 -0.638 0.9188

H#H#

## Results are averaged over the levels of: sex
## P value adjustment: tukey method for comparing a family of 4 estimates


プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　雌雄（sex）を合わせて、薬剤（group）の平均値を比較します。specs 引数に「pairwise ~ group」 を指定すると、雌雄を合わせた薬剤（group） の比較を実行します。
　「交互作用があるため、結果が誤解を招く可能性がある」という注意書きが出力されています。


¢ 2 ERDINTOEAEDE T, HIEHFADEEEEL UL

[ BRELDIEER % [ BED

18TE fHAENEHES
emmeans(1m_out, trt.vs.ctrl ~ sex:group, ref = 1)
## contrast estimate SE df t.ratio p.value
H# B2 AO - Bl A© -0.575 0.305 24 -1.885 0.3034
## Bl Al - Bl A© 0.175 0.305 24 0©.574 0.9599
## B2 Al - Bl A@ -0.275 0.305 24 -0.902 0.8526
## Bl A2 - Bl A© 0.725 0.305 24 2.377 0.1282
## B2 A2 - Bl A© -0.200 0.305 24 -0.656 0.9403
## Bl A3 - Bl A9 0.725 0.305 24 2.377 0.1282
## B2 A3 - Bl A© ©0.075 0.305 24 0.246 0.9972

HH
## P value adjustment: dunnettx method for 7 tests


プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　雌雄と薬剤の全ての組み合わせで、ある組み合わせを基準として他の組み合わせと比較します。雌雄と薬剤の組み合わせは、２×4=8組ありますから、ある１組を基準とすると比較回数は７回です。基準になる組み合わせ番号を ref 引数で指定します。この例では 「ref = 1」 になっていますから、B1とA0 の組み合わせを基準にしています。
　デフォルトで Dunnettx の検定が選ばれます。Dunnett の検定に極めて近い方法だとということですが、違いの詳細はわかりません。JMP で用いられている「Dunnett-Hue の検定」の結果ともやや異なる数値が出力されています。


® {ERY
® {ERYHFHA

oy Vi
2021F7H16H
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
　


